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— (54) Titie: METHOD FOR THE PRODUCTION OF A MOLECULE VECTOR APPLICABLE IN THE FIELD OF WATER 
TREATMENT AND VECTOR THUS OBTAINED 

]Tj (54) Utre : PROCEDE DE FABRICATION D'UN VECTEUR DE MOLECULES APPLICABLE DANS LE DOMAINE DU 
^ TRAITEMENT DE UEAU ET VECTEUR OBTENU 

VO 

\f% (57) Abstract: The aim of the invention is a method for the production of a molecule vector, applicable in the field of water treatment, 
OO which can trap heavy ions, characterized in that it comprises the following steps: omithine,NH2-(CH2)3-CH(NH2)-COOH, is diluted 
in water; the pH is adjusted to a value of 6.5 7.5; glutaraldehyde, OHC-(CH2)3-COH is adjusted; polycondensation reaction and 
formation of imines; the poly(omithine-G) thus obtained is recovered. The invention also relates to the vector thus obtained and the 
use thereof as an ion scavenger. 



C5 (57) Abrege : Lbbjet de llnvention est un proc6d6 de fabrication d'un vecteur de molecules applicable dans le domaine du traitement 
de Teau, capable de pi6ger les ions lourds, caract^s^ en ce qu'il comprend les Stapes suivantes - diluer de Tomithine, NH2-(CH2)3- 
CH(NH2)-COOH, dans I'eau, - ajuster le pH ^ une valeur comprise entre 6,5 et 7,5. - aj outer du glutaraldehyde, OHC-(CH2)3-COH, 
et - attendre la ration de polycondensation' et la formation d' inunes, et - r6cup6rer la poly(omithine-G) obtenue. L'invention couvre 
aussi le vecteur obtenu et Tutilisation en tant que capteurs d'ions lourds. 
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PROCEDE DE FABRICATION D'UN VECTEUR DE MOLECULES APPUCABLE 
DANS LE DOMAINE DU TRAITEMENT DE L*EAU ET VECTEUR OBTENU 

La presente invention concerne un precede de fabrication d*un vecteur de 
molecules applicable dans le domaine du traitement de Teau, capable de pieger 
les ions lourds. 

L' invention couvre aussi le vecteur issu de ce procede. 
5 On sait que la pollution de I'eau est un problenf\e important qui resulte des rejets 
domestiques comme des rejets industriels qui restent neanmoins la source la plus 
importante de degradation. 

Ainsi les industries metallurgiques, siderurgiques, de traitement de surface ou la 
chimie industrielle dispersent certains polluants, notamment en Tespece des 
10 metaux lourds. 

On peut citer le cadmium, qui est toxique des T ingestion quotidienne de plus d'un 
milligramme de ce metal sous forme d'ions disperses dans Teau. 
De mime le plomb est toxique des une teneur de 300 mg/l dans le sang. 
On trouve aussi le mercure sous forme brute ou sous forme de sels et il est 
15 preconise une dose infer ieure d l/jg/l dans Teau de consommation, ce qui est un 
seuil difficile a atteindre. 

Les derives du chrome sont gen^res en grandes quantitds par 1' Industrie et 
r accumulation au niveau des poumons notamment conduit d des troubles graves 
de la sante. 

20 On peut aussi citer Tetain, Taluminium, le vanadium, le molybdene. 

D'autres elements polluent egalement les eaux avec des effets ndfastes et Ton 
peut retenir les anions tels que les phosphates, les chlorures, les sulfates ou les 

I 
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nitrates. Ces Elements peuvent presenter des effets cancerigenes et surtout 
perturbent Tenvironnement par proliferation de certains organismes vegetaux 
indesirables, corrosion, modification du goQt. 

II existe de nombreux procdd^ pour lutter contre ces pollutions specif iques. On 
5 connaTt les precipitations chimiques, la reduction, T osmose inverse ou 
r electrolyse. 

II existe aussi une technique bien connue consistant en un passage des f luides a 
traiter sur des r^ines ^changeuses d'ions. 

Ces resines autorisent les ^changes de cations ou d'onions. Ces resines sont 
10 constituees de perles d'un mat^riau inerte servant de support tel que du 
polystyrene reticule, transformees chimiquement pour obtenir les groupements 
chimiques souhaites. 

Un inconvenient de telles resines est la n^cessite de les regen&rer en produisant 
des saumures qu'il faut a leur tour traiter par precipitation par exemple. 
15 De plus, le plus gros Inconvenient est leur manque de selectlvite qui les conduit a 
retirer aussi le potassium, le calcium, le magnesium et le sodium indispensables a 
Teau de consommation. 

La production doit aussi etre realisee en grandes quantites pour diminuer te prix 
de fabrication. 

20 II existe aussi des r&ines susceptibles de ne retenir que les metaux lourds 
precites sans retenir le potassium, le calcium, le magnesium et/ou le sodium mais 
les f onctions greffees sont des thioalcoois qui sont toxiques et done prohibees 
dans le domaine alimentaire. 

De plus, les ions ainsi recuperes sont tres stables et la regeneration des resines 
25 est difficile. 

La presente invention propose un procede permettant de reaVtser un vecteur de 
molecules sous forme d'un polymere ne necessitant pas de support inerte. 
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plegeant les metaux lourds sans retenir le potassium, le calcium, le magnesium 
et/ou le sodium. 

L' invention couvre aussi le vecteur ainsi r&ilise. 

On connaTt des techniques notamment decrites dans la demande de brevet 
5 PCT/FR99/00103 permettant d'obtenip des compost ayant une forte capacity 
de retention des ions mdtalliques et de leur anions presents dans les milieux 
aqueux. 

On recourt pour cela d des diamines que Ton polymerise en presence d'un agent 
r^ticulant. 

10 Les polyamines sont la poly(L-ornithine-R), la poly(putrescine-R), la 
poly(cadaverine-R), la poly(L-carnosine-R), la poly(spermidlne-R) ou la 
poly(spermine-R) ou encore un melange de celles-ci. -R represente Tagent 
polymerisant reduit au borohydrure de sodium. 

Les agents de reticulation utilises sont choisis parmi le formaldehyde, le glyoxal, 
15 le malondialdehyde bien que d*un prix de revient tres eleve, ou le glutaraldehyde. 
Un autre agent est le 1,1,3,3-tetramethoxypropane. 
On obtient de mauvais rendements de polymerisation. 

Le proc^de de polymerisation utilise consiste en une dissolution de la diamine 

dans une solution basique, au-deld de pH 8,0. 
20 La reduction des doubles liaisons est obtenue egalement par une solution de 

borohydrure de sodium, suivie d'une serie de dialyses. 

On obtient ainsi un rendement de polymerisation suivant : 

poly(putrescine-&) > poly(cadaverine-G) > poly(L-ornithine-&) > poly(spermidine- 

G) > poly(L-carnosine-G). -& represente le glutaraldehyde reduit au borohydrure 
25 de sodium. 

Le probieme souleve par ces polymeres torsqu'ils sont utilises pour le traitement 
de f luides est la necessite de travailler en milieu f ortement alcalin au-dela de pH 
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8,0. La poly(putrescine-G), la poly(L-carnosine-&) ne peuvent etre polymerisees a 
dcs pH infer ieur a 8,0 

Si Ton doit traiter de Teau en tr&s grandes quantity, il n'est pas concevable de 
porter cette eau a de tels pH pour retirer les ions de metaux lourds et de la 
5 neutraliser ensuite pour la rendre consommable. 

Dans certains autres domaines notamment ragroalimentaire, le fait de porter les 
denrees a de tels taux de pH est impossible car il se produtt une degradation et 
une d^naturation irreversible de ces denrees mSme si ensuite on procede d une 
neutralisation. 

10 De tels polymeres sont ^galement tr^ intdressants car it est possible de 
g^nerer des polymeres tridimensionnels. Ainsi, il est possible de se passer de 
supports en ayant une surface d'^change maximale et une forte augmentation de 
la capacite de retention finale. 

On connalt aussi la L-lysine qui a 4t& utilise et polymerise sous toutes ses 
15 formes mais elle reste une molecule dont le polymere est d'un prix de revient 
tres eleve, incompatible avec les contraintes industrielles. Cette diamine reste 
un produit de laboratoire ou de travail en tres f aible quantite. 
La presente invention vise done d determiner un proc^d^ permettant de gen^rer 
des polymeres, bi ou mieux tridimensionnels, a partir d'une diamine mais qui 
20 travaillent a pH neutre ou proche de cette valeur de 7,0 et qui soit d'un prix de 
revient compatible avec les besoins industriels. 

Les ovantages nombreux du produit selon la presente invention seront r^veles d 
la lecture de la description qui va suivre. 

Ce procid6 est maintenant decrit en detail suivant un mode de realisation 
25 particulier, non limitatif . 

Le procede consiste a recourir a une diamine la L-ornithine et a la polymeriser en 
presence d'un compost de la famille des dialdehydes, plus particulierement le 
glutaraldehyde pour obtenir une homopolyamine, la poly(L-ornithine-6). 
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On constate de fagon surprenante que le polymere realise dans ces conditions 
donne des resultats bien n\eilteurs qu'avec d*autres diamines, certaines ne 
polymerisant men\e pas lorsqu'elles sont utilisees seules. 

De plus, I'l est possible de realiser un homopolymere lineaire mais aussi en 3D 
5 moyennant une r^ticulant pour former ainsi un r^eau. 

Les tests comparatifs sont effectues en choisissant comme meilleure diamine 
concurrente la D ou L-citrulline. 

Ceci permet ainsi de montrer les activites tr^ super leures de rhomopolyomine 
ainsi realisee, cette selection etant nouvelle et particulierement inventive, plus 
10 particulierement sous sa forme tridimensionnelle dans so fonction de captage 
d*ions. 

Cette diamine D ou L-citrulHne est a priori moins eff icace car elle dispose d'un 
groupement en CONH2 qui diminue la disponibilit^ pour la polymerisation du 
groupement NHz, ce qui est verif i€ par les resultats qui seront mentionn^. 
15 Le procede de realisation de T homopolyamine L-ornithine-& selon la presente 
invention consiste a melanger : 

- la L-ornithine par exempie lOg dans 25 ml d'eau avec ajustement a un pH 
compris entre 6,5 et 7,5, plus particulierement 7,0. 
NH2-(CH2)3-CH(NH2)-COOH, 
20 - du glutaraldehyde, 20 ml a 507o. 
OHC-(CH2)3-COH. 

La reaction qui se produit est une reaction de polycondensation avec formation 
d'imines. 

On obtient un polymere lineaire qui peut gtre utilise moyennant le passage d 
25 trovers un syst^me de dialyse qui laisse une telle application au stade du 
laboratoire. En effet, en milieu industriel, Tutilisation de dispositifs de dialyse 
conduirait a des coQts tres Aleves. 
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II faut greffer le polymere lineaire sur un support pour permettre une 
monipulotion adoptee. Un tel support peut etre du polystyrene active ou du 
polystyrene chlorosulf one. 

Af in d'obtenir directement un polymere en 3D, selon le procede de la pr^ente 
5 invention, on assure une reticulation de ce polymere en qjoutant au milieu un 
reticulant tel du polyethylene imine. L'ajout est effectue dans des proportions 
de ...% du polymere, dans le cas present, 1 ml pour 10 g d*ornithine. 
Le polymere obtenu se pr^ente bien sous la forme d'un polymere 
tridimensionnel. 

10 Pour realiser des perles de I'homopolymere obtenu et le rendre encore plus 
aisement manipulable, on Tintroduit dans un milieu organique hydrophobe pour 
obtenir un ef f et biphasique. De plus, avantageusement ce milieu est chauf f e pour 
diminuer encore le temps de la polymerisation de rhomopolym^re qui devient 
quasi instantanee. 

15 Pour collecter les perles ainsi formees, on les retient tout simplement 
mecaniquement sur un filtre puis on les s^chesous ventilation chauf f ante pour 
eiiminer Teau d'une part et pour f inaliser la reticulation d'autre part. 
Ces billes sont ensuite degraiss^es puis traitees au moins une fois d la soude par 
exemple dans 200 ml de soude d IM d 80^C pendant deux heures. 

20 Cette etape permet de retirer les proton sinon il se produirait une formation 
d'hydrogene et un eclatement mecanique des perles, les rendant impropres a une 
manipulation aisee. 

Cette etope peut Stre renouvel^e au moins un fois. 

On peut ainsi eviter de consommer inutilement du borohydrure de sodium puisque 
25 les perles sont ensuite placees dans une solution de soude a IM en presence de 
Ig/I de borohydrure de sodium pour r^duire les doubles liaisons des imines 
formees. 
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Les perles obtenues sont rincees sur eau et sur acide chlorhydrique a 0,001M 
pour neutraliser les eventuelles traces alcalines puis rincees abondamment sur 
eau. 

On obtient alors des perles d'homopolymere L-ornithine-6 susceptibles de 
5 retenir les ions lourds avec une forte ef f icacit^. 

Le tableau suivant montre cette forte retention des metaux lourds sans pour 
autant retenir les potassium, sodium, magnesium et calcium. 



METAL 


7o 


Avont passage 
mg/l 


Apres passage 
mg/l 


Al 


73 


0,51 


0,14 


Cd 


57 


3.50 


1,50 


Co 


65 


1.30 


0,33 


Cr 


91 


0,30 


0.03 


Cu 


80 


0.53 


0,13 


Fc 


30 


0,64 


0,38 


AAn 




<0,01 


<0.01 


Ni 


66 


1.80 


0,61 


Pb 


51 


3,90 


1.90 


Zn 


65 


1.60 


0,55 


Co 


3 


29,4 


29,00 


K 


3 


136,90 


132,80 


Mg 


7 


13,60 


12,60 


Na 


0 


188.30 


197,8 



10 Ces resultats sont obtenus d partir d'une solution avec un melange d*ions et avec 
une filtration sur perles obtenues selon le procede de la presente invention, avec 
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les proportions de 20 ml de perles, 5 litres de tampon phosphate a pH = 7,30 et 

0 2 i/h. Les resultats correspondent aux minima a obtenir car les perles utilisees 
relevaient des premieres fabrications. Neanmoins, un tel test, appliqud a un large 
spectre d'ions permet de montrer I'eff icacit^ de ce polymere. 

5 Des tests ont if 4, poursuivis avec des perles de qualite superieure sur la base des 
considerations suivantes : 

Un echantillon d'eau industrielle chargee presente un pH de 3,0 ajuste ensuite a 
pH 7,0 moyennant 3,5 ml de NJaOH d 4M pour 9,5 I d'^chantillon, Le pH peut 
varier de 6,5 a 7,5. 
10 Une solution d'arsenic est ajoutee. 

1 litre de T echantillon est prelev^ en sorte de determiner les quantites initiales 
de mdtaux lourds. 

Un passage d travers les perles obtenues par le proc^d^ selon la pr&ente 

invention permet d' obtenir de Teau qui est analysee ^alement. 
15 Le systeme de filtration comprend un f iltre a particules a seuil de coupure de 5 

pm et 600 ml de resine. La hauteur du lit de resine est de 14,5 cm. 

Le systeme est lave avec 5 I d*HCl a 4% puis avec 5 I d'eau demineralisee. 

Les perles sont conditionnees avec 3 litres de tampon phosphate 2M a pH 7,5. 

Le tampon est retire au moyen de 5 I d'eau demineralisee. 
20 La Vitesse de passage des solutions est de 10 I/h y compris T echantillon d*eau a 

analyser. 

Le fait d'indiquer d une valeur indique T impossibility d'aller au-dela du seuil 
de detection de ce metal par Tappareil de mesure utilise. 

25 



Les resultats sont indiques ci-dessous dans le tableau suivant. 
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Metaux 


Concentration en ppb 
Avant passage 


Concentration en ppb 
Apr^ passage 


Fe 


766 


<10 


Pb 


37 


<2 


Cr 


202 


<2 


Ni 


77 


<5 


Cd 


56 


2.7 


Al 


818 


<10 


As 


93,3 


<5 



Dc ce fait, on constate que les valcurs obtenues sont tres infericurcs aux 
normes impos^es. 

5 Les ions calcium, magnesium, potassium et sodium sont egalement conserves dans 
les memes proportions que precedemment. 

L'homopolyamine obtenue par le proc^de selon la presente invention est 
egalement testee du point de vue de la toxicite et des tests de base ont montre 
une non toxicite. 

10 Ces tests consistent a administrer a des rats males des solutions de poly(L- 
ornithine-&) a 1 mg/ml a la dose letale de trois f ois 2 ml. 
On ne constate pas de baisse de poids significative. 

De mSme, on ef f ectue des tests de tolerance a la toxicite chronique en f aisant 
subir d de jeunes rats une injection quotidienne d une dose inf erieure d la dose 
15 letale. 

devolution du poids de ces rats est constante sans ecart signif icatif avec une 
courbe ponderale de rats temoins. 
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Si I'on compare avec d'autres amines seules, on constate que la L-arginfne, 
i*uree, la creatine dans les memes conditions ne polymerisent pas en presence de 
glutaraldehyde. 

II n'y a pas de formation d'imines par reaction de condensation. 
5 Si Ton compare avec la D, L-citrulline, on constate que lors de la polymerisation, 
le rendement est beaucoup moins eleve, ce qui rend la D, L-citrulline beaucoup 
mois apte a une utilisation en milieu industriel. 

Dans un test comparatif , on dispose de 100 mg de L-ornithine et de 100 mg de D, 
L-citrulline que Ton place en pr^ence de 3 ml d'acetate 3M, 1 ml d'eau et 3 ml 
10 de glutaraldehyde d 5%. 

Les valeurs du poids de polymeres, atteintes apr^ lyophilisation sont 
respectivement de 23,2 mg de poly(ornithine-&) et de 7,2 mg de poly(citrulline- 
&l 

Le traitement d'eau au moyen de ces per les de poly(L-ornithine-G) permet 
15 d'obtenir des eaux de grande quality. Ces perles trouvent une application 
particuliere dans le piegeage des metaux lourds dans Teau douce de 
consommation ou dans les milieux aqueux alimentaires (par exemple en rettrant le 
fer dans les jus de fruit sans denaturation, ou encore pour I'eau entrant dans la 
production de composes). 
20 Toute la description comporte des essais avec la L-ornithine qui donne apres 
polymerisation au glutaraldehyde la poly(L-ornithine-&) car le monomere est 
ais€ment disponible dans le commerce mais il est tout a fait possible de realiser 
les mSmes operations avec la D-ornithine pour obtenir la poly(D-ornithine-e). 



wo 2004/058856 




PCT/FR2003/050203 



11 

REVENDICATTONS 

1. Procede de fabrication d'un vecteur de molecules applicable dans le 
domcine du traitement de I'eau, capable de pieger les ions lourds, caracterise en 
ce qu'il comprend les etapes suivantes : 

- diluer de rornithine, NH2-(CH2)3-CH(NH2)-COOH, dans I'eau, 
5 - cluster le pH a une valeur comprise entre 6,5 et 7,5. 

- ajouter du glutaraldehyde, OHC-(CH2)3-COH, et 

- attendre la reaction de poly condensation et la formation dMmines, et 

- recuperer la poly(ornithine-&) obtenue. 

2. Procede de fabrication d'un vecteur de molecules applicable dans le 
10 domaine du traitement de I'eau selon la revendication 1, caracteris^ en ce que 

Tornithine utilis^e est la forme L-ornithine conduisant d la formation de la 
poly(L-ornithfne-&) 

3. Procede de fabrication d'un vecteur de molecules applicable dans le 
domaine du traitement de I'eau selon la revendication 1 ou 2, caracteris^ en ce 

15 que le polymere lineaire obtenu est greff ^ sur un support solide. 

4. Procede de fabrication d'un vecteur de molecules applicable dans le 
domaine du traitement de Teau selon la revendication 3, caracterise en ce que le 
polymere lineaire obtenu est greffe sur des billes de polystyrene active ou du 
polystyrene chlorosulf on€. 

20 5. Procede de fabrication d'un vecteur de molecules applicable dans le 

domaine du traitement de I'eau selon la revendication 1 ou 2, caract^risd en ce 
que Ton ajoute un reticulant pour obtenir un reseau de poly(L-ornithine-S) en 3D. 

6. Proc£d^ de fabrication d'un vecteur de molecules applicable dans le 
domaine du traitement de I'eau selon la revendication 5, caract^ris^ en ce que le 

25 reticulant est le polyethylene imine. 
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7. Precede de fabrication d'un vecteur de molecules applicable dans le 
domaine du traitement de Teau selon la revendication 5 ou 6, caracterise en ce 
que Ton disperse rhomopolym&re obtenu dans un milieu organique hydrophobe 
pour obtenir un ef f et biphasique pour rcaliser des perles de poly(L-ornithine-6). 
5 8. Procede de fabrication d'un vecteur de molecules applicable dans le 

domaine du traitement de Teau selon la revendication 7, caracterise en ce que, 
pour collecter les perles ainsi formees, on les retient mecaniquement sur un 
f litre puis on les seche sous ventilation chauf f ante. 

9. Proc^dd de fabrication d'un vecteur de molecules opplicable dans le 
10 domaine du traitement de Teau selon la revendication 7 ou 8, caracterise en ce 

que Ton procede a un chauffage du milieu organique hydrophobe utilisd, 

10. Procede de fabrication d'un vecteur de molecules applicable dans le 
domaine du traitement de Teau selon Tune quelconque des revendications 
precedentes, caracterise en ce que, pour r^duire les doubles liaisons des imines. 

15 et obtenir des amines, on procede aux operations suivantes : 

- degraissage du polymere obtenu en sortie de reaction de condensation, 

- traitement au moins une f ois a la soude, et 

- mise en presence de ce polym&re en presence de borohydrure de sodium. 

11. Vecteur de molecules applicable dans le domaine du traitement de 
20 Teau, caracterise en ce qu'il comprend de la poly(ornithine-G) obtenue par le 

procede suivant Tune quelconque des revendications precedentes, sous forme 
lineaire greffee sur support ou sous forme reticulte en un r^seau 
tridimensionnel. 

12. Utilisation du vecteur de la revendication 11, obtenu suivant le procede 
25 de Tune quelconque des revendications 1 d 10, caracterise en ce qu'il est utilise 

pour la recuperation d'ions de metaux lourds dans des liquides ayant un pH 
compris entre 6,5 et 7,5, plus particuli&rement 7,0. 
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